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O papel da medicacao antipsicotica sobre o metaloma de pacientes com esquizofrenia.
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Resumo

A esquizofrenia € uma doenca mental debilitante que afeta por volta de 30 milhdes de pessoas no mundo e se
desenvolve por meses ou até anos em jovens adultosl. A metaldmica se trata do estudo de ions metalicos livres
ligados a proteinas e genes, e é uma area que complementa a gendmica, a protedbmica e a metabolémica2. O presente
trabalho analisou amostras de plasma sanguineo de pacientes com esquizofrenia, antes do inicio da medicagéo
antipsicotica, para assim obter um perfil metaldbmico de pacientes que respondem ao tratamento e 0s que nao
respondem a medicacdo. O presente estudo pretende, ao identificar e quantificar os metais presentes no plasma
sanguineo, determinar de que maneira esses metais podem afetam a resposta a medicacao, além de, indicar possiveis

biomarcadores de resposta ao medicamento.
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Introducéo
O principal meio de manejo da esquizofrenia é através de
medicamentos antipsicoticos. Os antipsiciticos tém
eficiéncia baixa no tratamento: 40% dos pacientes com
esquizofrenia respondem & uma primeira rodada de
medicagdo. Cerca de 2/3 de todos os pacientes acabam
abandonando os antipsicéticos devido aos efeitos
colaterais apresentados3. Dessa forma, identificar
possiveis biomarcadores para a eficacia do medicamento
na amenizacdo da doenca € uma necessidade eminente.
As analises feitas por estudos de metalbmica podem
ajudar exatamente nestas questdes.

Resultados e Discusséo

Amostras de plasma sanguineo de 54 pacientes antes e
depois do tratamento com antipsicéticos foram usadas
neste estudo. 20 uL de plasma foram decompostos com
250 pyL de HNO3 e 50 pyL de H202, no micro-ondas com
o programa de 1" @ 300W/ 2° @ 500W/ 2’ @ 800W/ 1’ @
500W, essas foram analisadas no ICP-MS e os dados
obtidos foram normalizados com relacdo ao padréo
interno (Y) e tratados por OPLS-DA. Dessa forma,
conseguimos identificar metais diferenciados antes e
depois do tratamento para esquizofrenia, uma vez que
tais pacientes apresentam diferencas antes e depois de
receberem o tratamento, como pode ser observado na
figura 1.

Com os dados tratados por OPLS-DA foi possivel
diferenciar os metais que apresentaram um nivel de
intensidade maior antes da medicacéo, em t0, que foram
o Na, Ca, K e Mg, enquanto outros metais apresentaram
um nivel de intensidade maior ap6és 6 semanas de
medicagdo, em t6, que foram o Al, P e Zn. Alguns dos
metais, como o Na, Ca, K, Mg e Al foram observadas
maiores diferencas nesses niveis, enquanto que o P e Zn
apresentam niveis com menores diferencas.
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Figura 1. Dados normalizados e tratados por OPLS-DA.

Conclusdes
Os dados aqui obtidos sugerem que os metais Na, Ca, K,
Mg, Al, P e Zn parecem contribuir para a formacéo de
uma assinatura molecular. Estes dados podem colaborar
com a distincdo de pacientes que respondem bem ou
mal ao tratamento com antipsicéticos.
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